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STRESZCZENIE
Kontrowersje, jakie w ostatnich latach wywołało
pojęcie zespołu metabolicznego, sprawiają, że związ-
ki hiperglikemii, dyslipidemii, otyłości, nadciśnienia
i miażdżycy stały się obszarem szczególnie interesu-
jących badań. Postęp wiedzy o patomechanizmach
rządzących elementami zespołu metabolicznego
może przybliżyć wyjaśnienie przyczyn głównych cho-
rób cywilizacyjnych. Coraz większą uwagę zwraca
się na endokrynną czynność trzewnej tkanki tłusz-
czowej. Jednym z wielu hormonów produkowanych
przez tkankę tłuszczową jest omentyna — białko, któ-
rego funkcją prawdopodobnie jest zwiększanie wraż-
liwości na insulinę. Wyniki dalszych badań roli tej adi-
pokiny mogą dostarczyć kolejnych dowodów na
związki między składowymi zespołu metabolicznego.
Słowa kluczowe: omentyna, trzewna tkanka
tłuszczowa, zespół metaboliczny
ABSTRACT
The diagnosis of metabolic syndrome became recen-
tly a controversial conception. Thus the associations
between hyperglycaemia, dyslipidaemia, obesity,
hypertension and atherosclerosis are the field of espe-
cially interesting research. The progress of our un-
derstanding into the pathogenesis of elements of the
metabolic syndrome may help to explain the back-
ground of many diseases of westernised and develo-
ping societies. The endocrine role of the visceral adi-
pose tissue is the focus of a number of scientific
investigations. One of the mediators secreted by adi-
pose tissue is omentin, a protein that functions as
a factor increasing insulin sensitivity. Further research
of the role of this adipokine may help to dissect the
pathogenic background of the metabolic syndrome
and consequently clarify its diagnosis.
Key words: omentin, visceral fat, metabolic syndrome
Zespół metaboliczny, insulinooporność
i otyłość trzewna
Rozpoznanie zespołu metabolicznego staje się
ostatnio przedmiotem coraz większych kontrowersji
[1–11]. Częste i liczne zmiany kryteriów diagnostycz-
nych, równoległe funkcjonowanie różnych definicji
zespołu metabolicznego, postulaty włączenia kolej-
nych czynników ryzyka oraz wykluczenia innych spra-
wiają, że posługiwanie się tym — wydawałoby się
użytecznym — pojęciem, staje się coraz trudniejsze.
Według twórców i zwolenników pojęcia zespołu X,
określanego później jako zespół metaboliczny [12],
hiperglikemia, dyslipidemia, nadciśnienie tętnicze,
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będące coraz częściej rozpoznawanymi nieprawidło-
wościami, wykazują wyraźną tendencję do współ-
występowania. Według nich wiele dowodów wska-
zuje na wspólne podłoże etiologiczne wspomnianych
zaburzeń gospodarki węglowodanowej, lipidowej
i nadciśnienia tętniczego, będących z kolei silnymi
czynnikami ryzyka cukrzycy oraz schorzeń sercowo-
-naczyniowych [12].
Rozpoznanie zespołu metabolicznego miało
mieć duże znaczenie praktyczne, ponieważ mogło
pomóc w wyodrębnieniu grupy osób obarczonych
szczególnie wysokim ryzykiem chorób cywilizacyjnych,
jakimi są cukrzyca i choroba niedokrwienna serca.
Niestety, dotychczas nie udało się w pełni poznać
patogenezy zespołu i opracować jednoznacznych
wskaźników diagnostycznych. W kolejnych doniesie-
niach wykazano jedynie fragmenty niezwykle skom-
plikowanej sieci powiązań między czynnikami gene-
tycznymi i środowiskowymi, zaburzeniami funkcji
komórek, tkanek, naczyń krwionośnych, funkcją
receptorów i białek adhezyjnych, stężeniami hormo-
nów, mediatorów tkankowych i cytokin oraz innych,
licznych wskaźników biochemicznych [10].
Celem podejmowanych prób ustalenia defini-
cji zespołu metabolicznego są głównie dwa — we-
dług przeciwników zespołu metabolicznego — wza-
jemnie wykluczające się założenia [1, 12]: stworzenie
prostych, łatwych do klinicznego zastosowania
kryteriów, a także wyodrębnienie tych wskaźników,
które stanowią etiologiczną podstawę zespołu.
Insulinooporność długo uważano za kluczową
przyczynę rozwoju składowych zespołu metabolicz-
nego. Jednak większość jego elementów trudno jed-
noznacznie wiązać przyczynowo z insulinooporno-
ścią. Zgodnie z ostatnim, opartym na najnowszych
doniesieniach konsensusem, którym jest nowa defi-
nicja zespołu metabolicznego IDF (International Dia-
betes Federation) z 2005 roku, podstawową rolę
w zaburzeniach objętych tą definicją odgrywa oty-
łość trzewna (kryteria przedstawiono w tabeli 1) [12].
Według autorów tych wytycznych jedynym warun-
kiem sine qua non rozpoznania zespołu metabolicz-
nego jest przekroczenie pewnej granicznej wartości
obwodu talii ustalonej odrębnie dla poszczególnych
grup etnicznych i płci. Wedle tej definicji insulinoopor-
ność można zatem wiązać przyczynowo z obecno-
ścią nadmiaru trzewnej tkanki tłuszczowej. Ważnym
zagadnieniem wciąż pozostaje pytanie o mechanizm,
w jakim trzewna akumulacja tkanki tłuszczowej przy-
czynia się do wielu zaburzeń, w tym w konsekwencji
do schorzeń sercowo-naczyniowych.
W celu wyjaśnienia tego zagadnienia o dużym
znaczeniu praktycznym przeprowadzono wiele ba-
dań dotyczących funkcji tkanki tłuszczowej, przez
długie lata uznawanej za organ stanowiący jedynie
magazyn dla nadmiaru energii w postaci acylogli-
ceroli. Analiza ekspresji genów w tkance tłuszczo-
wej wykazała znaczną produkcję bioaktywnych
substancji nazwanych adipocytokinami (adipoki-
nami), do których zaliczono czynniki wzrostu, cy-
tokiny, składniki dopełniacza [13, 14]. Tkanka tłusz-
czowa aktualnie jest więc traktowana jako ważny
i największy organ wydzielania wewnętrznego,
którego aktywność silnie wpływa na funkcje innych
narządów.
W badaniach ekspresji genów w tkance tłusz-
czowej wykazano, że wcześniej nie zidentyfikowano
prawie 40% genów wykazujących silną aktywność
Tabela 1. Definicja zespołu metabolicznego według International Diabetes Federation (2005)
Otyłość brzuszna: obwód talii zróżnicowany etnicznie
Europejczycy M ≥ 94 cm, K ≥ 80 cm
Południowi Azjaci M ≥ 90 cm, K ≥ 80 cm
Chińczycy M ≥ 90 cm, K ≥ 80 cm
Japończycy M ≥ 85 cm, K ≥ 90 cm
Etniczni mieszkańcy Ameryki Południowej i Środkowej Jak Azjaci, do momentu ustalenia specyficznych kryteriów
Afrykanie na południe od Sahary Jak Europejczycy, do momentu ustalenia specyficznych kryteriów
Populacje wschodniośródziemnomorskie Jak Europejczycy, do momentu ustalenia specyficznych kryteriów
i Środkowy Wschód (Arabowie)
Oraz dowolne dwa kryteria z niżej wymienionych
Stężenie triglicerydów > 1,7 mmol/l; ukierunkowane leczenie
Stężenie cholesterolu frakcji HDL < 1,03 mmol/l (M); < 1,29 mmol/l (K); ukierunkowane leczenie
Ciśnienie tętnicze skurczowe ≥ 130 mmHg
Ciśnienie tętnicze rozkurczowe ≥ 85 mmHg; ukierunkowane leczenie
Glukoza na czczo ≥ 5,6 mmol/l lub wcześniej rozpoznana cukrzyca
Magdalena Szopa i Jan Skupień, Omentyna — nowa adipokina
www.dp.viamedica.pl 37
w adipocytach, w tym między innymi genu adipo-
nektyny [13, 14].
W niniejszej pracy przedstawiono rolę trzew-
nej tkanki tłuszczowej w progresji zespołu metabo-
licznego, zwracając szczególną uwagę na nowo opi-
saną adipokinę, którą nazwano omentyną.
Otyłość trzewna jako istotny czynnik
ryzyka cukrzycy i chorób serca
Ponad 50 lat temu, wprowadzając termin oty-
łości androidalnej (typu „jabłko”), zauważono, że
taka lokalizacja tkanki tłuszczowej wiąże się z zabu-
rzeniami metabolicznymi, w tym z nietolerancją glu-
kozy i hiperlipidemią [15]. W dalszych badaniach
z zastosowaniem tomografii komputerowej dowie-
dziono, że ilość tłuszczu trzewnego istotnie koreluje
z wartością glikemii w teście doustnego obciążenia
glukozą oraz ze stężeniem cholesterolu i triglicery-
dów [16]. Trzewna akumulacja tkanki tłuszczowej
jest związana nie tylko z ilościowymi zmianami
lipidów i lipoprotein, w tym z wysokim stężeniem
triglicerydów i niskim cholesterolu frakcji HDL (high
density lipoproteins), ale także z jakościowymi mo-
dyfikacjami lipoprotein, w tym z występowaniem
lipoprotein o bardzo małej gęstości (LDL, low density
lipoproteins) [16].
Insulinooporność lub hiperinsulinemia w otyło-
ści trzewnej jest uważana za kluczowe zaburzenie,
prowadzące do nieprawidłowości metabolicznych.
W badaniach, między innymi nad mięśniowym wy-
chwytem glukozy, jednoznacznie wykazano, że z in-
sulinoopornością znamiennie silniej wiąże się otyłość
trzewna niż podskórna lokalizacja tkanki tłuszczo-
wej [14, 17].
Dowiedziono również, że trzewna lokalizacja
tkanki tłuszczowej koreluje z podwyższonymi war-
tościami skurczowego ciśnienia tętniczego. U osób
z nadciśnieniem tętniczym przedstawiono jedno-
znaczną zależność między redukcją trzewnej, ale nie
podskórnej masy tłuszczowej, a obniżeniem warto-
ści ciśnienia tętniczego [18].
Otyłość trzewna wiąże się również ze wzrostem
ryzyka rozwoju chorób sercowo-naczyniowych. Wy-
niki badań epidemiologicznych wskazują, że współ-
czynnik talia-biodro (WHR, waist-hip ratio) jest istot-
nym predykatorem choroby wieńcowej, niezależnym
od masy ciała wyrażonej poprzez wskaźnik masy ciała
(BMI, body mass index). Ponadto wyniki badań wie-
loośrodkowych wskazują, że otyłość trzewna — oce-
niana z zastosowaniem tomografii komputerowej
— wiąże się z chorobą niedokrwienną serca, nawet
u osób łagodnie otyłych [19]. W innych badaniach
wskazuje się na związek otyłości trzewnej z dys-
funkcją mięśnia sercowego i zespołem bezdechu
sennego [20]. Nadmiar trzewnej tkanki tłuszczowej
jest ważnym czynnikiem ryzyka schorzeń sercowo-
-naczyniowych i zaburzeń metabolicznych [14, 20].
Hipoteza w postaci schematu kaskady zaburzeń wią-
żących otyłość trzewną z elementami zespołu meta-
bolicznego przedstawiono na rycinie 1.
Niewątpliwie istotnym ogniwem w mechani-
zmie zależności między otyłością trzewną a współ-
istniejącymi zaburzeniami są adipokiny — produkty
tkanki tłuszczowej.
Omentyna — kolejna, nowo
opisana adipokina
Adipokiny wpływają na funkcję licznych orga-
nów i tkanek, oddziałują na wiele typów komórek,
w tym na komórki tkanki tłuszczowej. Ich produkcja
i uwalnianie jest uwarunkowane w znaczącym stop-
niu przez stan odżywienia. Czynniki związane ze sty-
lem życia, takie jak hiperalimentacja czy brak aktyw-
ności fizycznej, przyczyniają się do rozwoju otyłości
trzewnej i dysfunkcji tkanki tłuszczowej. Dochodzi
do nadmiernego uwalniania adipokin „atakujących”
i prozapalnych, do których należą na przykład inhi-
bitor aktywatora plazminogenu PAI-1 (plasminogen
activator inhibitor) i czynnik martwicy nowotworów
alfa (TNF-a, tumor necrosis factor a), jak również do
zmniejszonej produkcji adipokin „ochronnych”, ta-
kich jak adiponektyna [12].
Do adipokin zaliczono również omentynę
— białko produkowane przede wszystkim w tkance
tłuszczowej trzewnej. Jego ekspresja jest o ponad
2 rzędy wielkości większa w tkance tłuszczowej














Rycina 1. Sieć powiązań etiologicznych wybranych elemen-
tów zespołu metabolicznego
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skórnej [21]. Funkcja omentyny to najprawdopodob-
niej zwiększanie insulinowrażliwości, a efekt ten
jest  obserwowany zarówno miejscowo, jak i ogól-
noustrojowo. Stężenie omentyny we krwi określone
metodą immunologiczną mieści się w zakresie 100 ng
do 1 ug/ml [21]. Wydaje się, że to stężenie w tkance
tłuszczowej trzewnej jest znacznie większe. W ba-
daniach in vitro wykazano, że omentyna zwiększa
odpowiedź na insulinę poprzez stymulację insulino-
zależnego wychwytu glukozy zarówno w adipocytach
tkanki podskórnej, jak i trzewnej [21]. Przypuszcza się,
że omentyna, działając parakrynnie, zwiększa insuli-
nowrażliwość i stymuluje metabolizm glukozy, w ten
sposób wpływając na dystrybucję tkanki tłuszczowej.
Jej działanie na komórki mięśni, wątroby oraz pod-
skórnej tkanki tłuszczowej jest podobne [21].
Fakt produkcji omentyny przez tkankę tłusz-
czową trzewną, a nie podskórną, sugeruje porów-
nanie jej funkcji z wisfatyną [22]. Wisfatyna również
działa synergistycznie z insuliną, w tym zwiększa
zależny od insuliny wychwyt glukozy. W odróżnie-
niu jednak od wisfatyny omentyna nie wpływa na
podstawowy transport glukozy. Na istnienie niezależ-
nych od insuliny efektów działania omentyny wskazu-
je pośrednio fosforylacja Akt/PKB (protein kinase B),
do której dochodziło pod wpływem tego mediatora
zarówno przy obecności, jak i przy braku insuliny.
Gen omentyny składa się z 8 egzonów, ramka
odczytu znajduje się w obrębie egzonów 2–8. Pro-
dukt tego genu to 313-aminokwasowy prekursor
białka wydzielniczego o masie cząsteczkowej około
35 kDa, zawierający 16-aminokwasowy N-terminalny
peptyd sygnałowy [21]. W strukturze białka można
ponadto wyodrębnić domenę fibrynogenopodobną
(aminokwasy w pozycjach 38–82) oraz lektynopo-
dobną (pozycje 37–313). W natywnej formie wystę-
puje jako glikozylowany trimer o masie cząsteczko-
wej około 120 kDa. Gen omentyny jest zlokalizowany
na chromosomie 1q22-q23. W wielu badaniach wyka-
zano związek tego locus z cukrzycą typu 2 w różnych
populacjach [23–26]. Omentynę bierze się więc pod
uwagę jako gen warunkujący cukrzycę typu 2 [27].
Tkanka tłuszczowa nie jest jedynym miejscem
ekspresji omentyny. Obecność tego mediatora stwier-
dzono również w komórkach określanych mianem
stroma vascular cells. Do komórek tych zalicza się
preadipocyty, fibroblasty, komórki śródbłonka i ma-
krofagi. Warto zauważyć, że omentyna ma iden-
tyczną strukturę jak intelektyna [28], ulegająca eks-
presji przede wszystkim w jelitowych komórkach
Panetha, ale także, w znacznie mniejszym stopniu,
w innych komórkach jelita, mięśniu sercowym, gra-
sicy, śledzionie, macicy i łożysku. Kolejnym opisanym
uprzednio białkiem, zidentyfikowanym jako omen-
tyna, jest lektyna śródbłonkowa (endothelial lectin)
HL-1 [29] Jest to produkt przede wszystkim komó-
rek śródbłonka, ulegający również ekspresji w tych
samych lokalizacjach co intelektyna, a także w obrę-
bie gonad, żołądka i węzłów chłonnych. Jelitowy re-
ceptor laktoferyny (intestinal lactoferrin receptor) [30],
opisany u człowieka w tym samym roku co lektyna
śródbłonkowa HL-1, jest prawdopodobnie kolejnym
synonimem omentyny. Wydaje się, że ta adipokina
jest nie tylko mediatorem trzewnej tkanki tłuszczo-
wej i śródbłonka, ale także, ulegając ekspresji jelito-
wej, odgrywa rolę w metabolizmie żelaza.
Białko to oprócz wpływu na działanie insuliny
może stanowić patogenetyczny łącznik między
trzewną tkanką tłuszczową a funkcją śródbłonka oraz
czynnikami zapalnymi i infekcyjnymi. Omentyna,
będąc lektyną, potencjalnie jest receptorem polisa-
charydów otoczek bakteryjnych. Sugeruje się rów-
nież związek elementów zespołu metabolicznego
z funkcją absorpcyjną jelit, za które może odpowia-
dać między innymi omentyna.
Wyniki dalszych badań nad funkcją tkanki tłusz-
czowej i adipokinami z pewnością przybliżą ich rolę
w patogenezie elementów zespołu metabolicznego
i być może pozwolą stworzyć jego lepszą definicję.
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